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Introducción
En los últimos años, se ha introducido la utili-
zación de biomateriales como tratamiento de los de-
fectos óseos en la cirugía ortopédica y máxilo-fa-
cial.  Los carbonatos cálcicos son conocidos por su
buena biocompatibilidad, pero su obtención y pro-
cesamiento, así como sus propiedades intrínsecas
han hecho que se relegue su utilización a un segun-
do plano.  El sulfato cálcico, biomaterial bien tole-
rado, no citotóxico, plantea problemas en su utiliza-
ción aislada debido a su alta solubilidad y rápida
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Resumen
La cirugía ortopédica y máxilo-facial necesita realizar en muchas ocasiones resecciones
masivas de tejido óseo. Esto ha hecho que se haya propuesto la utilización de materiales inertes
como substitutos óseos, gracias a la habilidad que tienen de permitir la regeneración del hueso,
tanto en el campo de la medicina como en el de la odontología. Nuestro trabajo tiene por objetivo
estudiar un biomaterial compuesto de hidroxiapatita y dicalcio-fosfato (hidroxiapatita deficiente
en calcio) como material de substitución ósea, en forma de cemento bioactivo.
Se han intervenido 75 animales de experimentación (conejo Albino de Nueva Zelanda), dividi-
dos en dos grupos, cada uno de ellos compuesto por 25 animales. En el grupo I o control, los
animales fueron intervenidos quirúrgicamente realizándoseles una cavidad a nivel metáfiso-
diafisario en el fémur sin realizar implantes. A los animales del grupo II se les realizó la misma
intervención, pero se les implantó un cilindro fraguado de hidroxiapatita deficiente en calcio.
Palabras clave: Biomateriales, hidroxiapatita, cemento bioactivo, osteoconducción, substitu-
tos óseos.
reabsorción por los fluidos corporales. La
hidroxiapatita (HA) muestra una satisfactoria
biocompatibilidad y osteoconducción, lo que ha pro-
vocado que sea uno de los biomateriales más in-
vestigado y utilizado como substituto óseo.  Dentro
del subgrupo de los fosfatos cálcicos se han intro-
ducido otros compuestos como el tricalcio fosfato,
dicalcio y octofosfato cálcicos, entre otros.
La utilización de los biomateriales ha ido in-
corporando nuevas formas de presentación,
adecuándose a las necesidades de la cirugía y al
mejor aprovechamiento de las propiedades físico-
químicas de dichos materiales.  Es de todos cono-
cida la utilización de biomateriales en forma de pol-
vo con mayor o menor tamaño de gránulo. Tam-
bién se han utilizado los materiales en "bloque": pas-
tillas, cilindros, etc.  Más recientemente se ha in-
corporado la filosofía de utilizar materiales en for-
ma de pasta, que tras un corto tiempo de fraguado
se solidifiquen, éstos son los llamados cementos
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bioactivos (3,7,8,9,10,11,12,13,16,17,24,30,31,33).
En el presente trabajo, realizamos un estudio de
experimentación, en el que se estudia un cemento
bioactivo compuesto de fosfato tricálcio α e
hidroxiapatita precipitada.
Material y métodos
Material de implante
Utilizamos como material a estudio la composi-
ción:
- 98% fosfato tricálcio α:  α-Ca3 (PO4)2
- 2% hidroxiapatita precipitada
- Líquido de disolución: solución 2.5% Na2HPO4
La relación entre el líquido de disolución y los
compuestos es de 0.32.
El producto de reacción una vez fraguados los
compuestos es la hidroxiapatita deficiente en cal-
cio.
Para la elaboración de los implantes se utilizó la
mezcla descrita y se introdujo la pasta formada en
un molde cilíndrico de teflón con un tamaño de 11
mm de longitud, por 6 mm de diámetro y se introdu-
jo en una estufa durante un tiempo de 24 horas a
temperatura ambiente.
Las propiedades mecánicas del material de im-
plante son:
- Tiempo inicial de fraguado del cemento
bioactivo: 7.5 minutos
- Tiempo final de fraguado: 15 min.
- Resistencia mecánica a la compresión de los
cilindros: 40 MPa.  (se alcanza a las 24 h. Del fra-
guado)
El material fue envasado en viales, precintados
y esterilizados con rayos gamma a una dosis de 25
KGray, en el Centro Aragogamma (  nº1).
Animal de experimentación
El estudio se realizó en el conejo albino de Nue-
va Zelanda, todos machos y adultos con edades
comprendidas entre 4 y 5 meses, con un peso de
3,5 - 4 Kg. Los animales fueron cuidados en el
estabulario con las normas habituales (temperatura
de la habitación de 20ºC, humedad relativa de
55.5%, cambio del aire 20 veces / hora).
En total hemos intervenido 40 animales de ex-
perimentación, divididos en dos grupos:
1. Animales del grupo I o grupo control, consti-
tuido por 20 animales. Estos animales fueron inter-
venidos realizándoles una cavidad metáfiso-
diafisaria distal en el fémur, sin colocación de im-
plante.
2. Animales del grupo II, constituido por 20 ani-
males. Éstos han sido intervenidos de igual manera
que los del grupo control, pero en este caso se les
implantó un cilindro de hidroxiapatita deficiente en
calcio (cemento óseo ya fraguado).
Técnica quirúrgica
Todos los animales fueron intervenidos bajo anes-
tesia general endovenosa con una mezcla de
ketamina y xilacina. Se realizó una incisión medial
a nivel del tercio distal femoral con abordaje
subvasto medialis de la zona metáfiso-diafisaria del
fémur mediante una broca de  6 mm.  Estas cavi-
dades fueron rellenadas mediante el material suje-
to de estudio (Figura nº2). Al finalizar la interven-
ción quirúrgica la extremidad intervenida de los
animales fue inmovilizada mediante un vendaje de
yeso pelvipédico.
Los animales fueron sacrificados a tiempos di-
ferentes: entre 3 días y 5 semanas los animales
pertenecientes al grupo I, y entre 3 días y 6 sema-
nas los animales del grupo II.
Figura 1: Cilindros de hidroxiapatita deficiente en cal-
cio.
Figura 2: Implantación del material en el fémur del ani-
mal de experimentación.
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Estudio postoperatorios
Desde el momento de la intervención y hasta el
sacrificio de los animales se realizó el seguimiento
de los siguientes parámetros:
1. Determinaciones bioquímicas:
- Calcemia.
- Fosfatemia.
- Determinación de fosfatasas alcalinas séricas.
Estas determinaciones se realizaron
preoperatorias, a las dos y seis semanas.
2. Estudio radiográfico: se realizaron controles
radiográficos cada quince días desde el momento
de la intervención hasta el sacrificio de los anima-
les.
3. Estudio histológico: al producirse el sacrificio
de los animales. Se realizó mediante:
- Estudio histológico descriptivo con microscopía
óptica de hueso descalcificado y sin decalcificar.
-   Estudio histomorfométrico analizando:
- Superficie de material implantado.
- Superficie de hueso formado.
Tratamiento estadístico de los resultados
Los datos obtenidos en los resultados fueron tra-
tados estadísticamente mediante las pruebas de Chi-
cuadrado, t de Student y prueba de Wilcoxon, fiján-
dose la significación estadística en p < 0.05.
Resultados
Determinaciones bioquimicas
Los resultados de las determinaciones de
calcio en suero nos dieron en los animales del gru-
po I cifras comprendidas entre 13.98 y 15.30 mg/
dl. En los animales del grupo II los valores obteni-
dos oscilaron entre 11.70 y 14.90 mg/dl. Todos los
resultados nos muestran valores dentro de la nor-
malidad. El tratamiento estadístico de estas deter-
minaciones entre los animales del grupo I y II  fue
de p > 0.05, por consecuencia, sin diferencia
estadísticamente significativa.
En cuanto a la cuantificación del fosfato in-
orgánico en plasma, los valores oscilaron entre 4.35
y 7.65 mg/dl en el grupo control, y sin diferencias
con las determinaciones de los conejos del grupo
II.
La determinación de las fosfatasas alcalinas
en los animales del grupo I nos dieron cifras com-
prendidas entre 49 y 306 U/l. Por su parte las de-
terminaciones en los animales del grupo II nos die-
ron cifras entre 72 y 337 U/l (Grafica nº 1).
Los resultados de las determinaciones analíti-
cas demuestran que los animales del grupo II pre-
sentan unos valores similares a los del grupo con-
trol, sin diferencias estadísticas.
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Gráfico 1: Comparación de las determinaciones de fosfatasa alcalina sérica entre los animales del grupo control y los
del grupo II, a las seis semanas.
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Estudio radiográfico
Las radiografías realizadas en el postoperatorio
inmediato a los animales intervenidos nos muestran
la zona metáfiso-diafisaria del hueso donde ha sido
implantado el material con un aumento de la densi-
dad ósea debida al aspecto radiopaco del material
implantado (Figura nº3). En los controles
radiográficos ulteriores, se observa una mínima zona
de disminución de la densidad cálcica en la perife-
ria del implante, que difumina el contorno del cilin-
dro implantado (Figura nº4). En ningún momento
hemos podido constatar una fragmentación del
material. Al final del estudio, los cilindros permane-
cen casi intactos, sin producirse reabsorción del
material a estudio.
Estudio histológico
En las preparaciones realizadas a los tres días
después de la intervención se puede apreciar como
el material implantado está rodeado de tejido
hemorrágico en muy poca cantidad, favorecido por
la agresión quirúrgica. A las dos semanas, en los
animales del grupo II, observamos muy poco tejido
infamatorio con escasa celularidad. Aparecen al-
gunos macrófagos y casi nula reacción de cuerpo
extraño. El hallazgo de células gigantes a cuerpo
extraño es excepcional. Esto nos indica la buena
tolerancia del animal al material implantado. En
puntos muy concretos, y siempre en la periferia del
implante, se aprecia la aparición de ribetes con ac-
tividad osteoblástica y hueso plexiforme
neoformado, aunque en escasa cantidad (Figura
nº5).
A las seis semanas, en los animales del grupo II,
se sigue apreciando  una estrecha franja de tejido
fibroso cicatricial que rodea al implante, y del que
emergen trabéculas óseas neoformadas, con poca
actividad osteoblástica y osteoclástica (Figura nº6).
No se observa proliferación vascular en la perife-
ria del implante.  El material permanece casi intac-
to.
El estudio histomorfométrico en los animales
del grupo II demuestra una baja reabsorción del
material implantado, con poca área de hueso
plexiforme neoformado.
El estudio histológico muestra una buena to-
lerancia del material implantado sin reacción a cuer-
po extraño, poca reacción inflamatoria y baja for-
mación ósea.
Discusión
Las cerámicas de fosfatos cálcicos se con-
sideran materiales bioactivos según la definición
propuesta por Williams en 1987 (36): "Material que
induce una actividad biológica especifica". Las ce-
rámicas de fosfato cálcico actúan interaccionando
con el hueso reabsorbiéndose más o menos lenta-
mente dependiendo del tipo y de la porosidad del
material. Esto ha hecho que la hidroxiapatita pueda
ser considerada como un material biocompatible.
Por esta razón se ha utilizado como material de re-
lleno cavitario, o como material de recubrimiento
(1,2,4,5,18,21,25,26,27,28,29,32)
Los estudios histológicos de los fosfatos cálci-
cos han demostrado que aunque no son materiales
que puedan actuar como osteoinductores, sí que
actúan como soporte del crecimiento óseo, lo que
se ha denominado osteoconducción
(19,20,22,23,34,35,36). La utilización de la
hidroxiapatita en forma de granos compactos con
una porosidad baja presenta grandes inconvenien-
tes ya que no permite la formación de las trabéculas
Figura 3: Radiografía postoperatoria del fémur de un
animal de experimentación del grupo II.  Zona metáfiso-
diafisaria con aumento de densidad ósea correspondiente
a la zona del implante del material.
Figura 4: Radiografía a las seis semanas del implante, en
un animal del grupo II. Se aprecia discreta disminución
de la zona radiopaca,
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óseas recién formadas.
En nuestro trabajo, hemos confeccionado un
cemento bioactivo compuesto por hidroxiapatita y
dicalcio fosfato (HA deficiente en calcio) y hemos
pretendido investigar su poder osteoconductor (15).
Las propiedades intrínsecas del material son muy
atractivas, ya que pasa de una fase semilíquida a
sólida de forma rápida, cualidad muy valorada de
cara al relleno de cavidades.  Sin embargo, des-
pués de asimilar los resultados de nuestro estudio,
creemos conveniente destacar, que con nuestro
material, la actividad osteoconductiva ha sido mu-
cho más moderada que con otros materiales sóli-
dos de forma definitiva.  Quizás sería conveniente
sacrificar las propiedades y la utilidad de un ce-
mento bioactivo para aumentar su poder
osteoconductor, que en sí es nuestro objetivo final
(4,5,6,14).
La evaluación clínica de los implantes es di-
fícil de cuantificar, pero sin embargo los parámetros
bioquímicos de calcio y fosfatasa alcalina séricos
nos sirven como valoración indirecta de un aumen-
to de la actividad osteoblástica, aunque moderada,
en los animales del grupo II con respecto al grupo
control.
En contra estudios realizados con HA com-
pacta, en nuestro estudio no hemos comprobado la
formación de tejido fibroso que encapsule el im-
plante, ni tampoco se forma una reacción generali-
zada de cuerpo extraño.
Algunos autores han descrito alteraciones en
el calcio plasmático en animales a los que se les
han implantado algunos tipos de materiales (25).
En nuestro estudio hemos comprobado incremento
de las cifras de calcio sérico, manteniéndose den-
tro del rango de los valores fisiológicos.  No hemos
podido hallar diferencias significativas en las deter-
minaciones de calcio, fósforo ni  fosfatasas alcalinas
en los animales de los grupos a estudio.
Conclusiones
Como resumen de nuestro trabajo podemos afir-
mar que el cemento bifásico formado por
hidroxiapatita deficiente en calcio es un material
biocompatible, sin reacción a cuerpo extraño.  Po-
see unas propiedades muy atractivas de cara al
relleno de cavidades, por el hecho de pasar de for-
ma rápida de una fase semilíquida a sólida, pero en
contra, actúa como osteoconductor de forma muy
moderada.
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